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????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ?????? ?????? ??????????????? ?????? ?????????? ????? ???? ???????
????????????? ??????????????????????? ?? ???????? ?????? ??????? ????????? ????
????????????????????????????????? ????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 112 - 
???? ???????? ???? ??????? ??? ????????? ???? ?????? ???? ????????? ???? ???? ?????
??????????
??????? ????????????????????????????
??? ?????? ??? ???????? ?????????? ????????? ???????? ????? ?????? ???? ????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????????????????? ????????????????????? ????????????? ????????????? ????
?????????? ??????????? ???????????????????????? ????????????????????? ????????
??????? ????? ??? ??????????? ??????? ??????? ??? ?? ??????? ?????? ??????????? ????
??????? ?????????? ??????? ?????? ????? ????????? ??? ????????????? ?????? ???
?????????
????? ????? ????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????? ???????????????????????????????????????????? ?????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ?????????????????????????????????????????? ??????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ??? ??????? ????????????? ????? ???????? ????????? ????????? ????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ??? ?????? ??????????? ??? ????? ???? ??? ???? ??????????? ?????? ????? ????
?????????????????????????????? ???????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????? ?????????????????????????????
?????? ???????? ??? ???? ??????? ????? ???????? ?????? ?? ??????? ????? ?????? ????
????????? ?????? ??? ???? ?????? ???????? ???????? ?????? ??????????? ???? ?????
?????????? ??? ????????? ????????? ???? ??????? ??? ????????? ?????? ??? ??? ???????
??????? ??????????????????????????????????????????????????? ?????????????
???????????
????? ?????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????
???????? ??????????????????????????? ??? ?? ???????? ?????? ??? ??????????? ???? ?????
??????????? ????????????? ??????????????? ???????????? ??????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 113 - 
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????? ????? ??? ???????????? ??????????? ????????????????
??? ????????? ????????? ??????????? ??????????? ?????? ???????? ??????
??????????????? ???? ????????? ??????????? ??????????????? ?????? ??? ???? ??????
???? ?????????? ?????????? ??? ??°??? ??????????? ????????? ???? ???????????? ???
????? ????????????? ??????? ?????? ??????????????????????????? ???????????????
??????????????????????????????????????????????????? ????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????? ?????????????
?????? ??????????????????????????
???????????? ?????? ???? ?????????? ????????? ???? ???? ???? ????? ??? ?????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????? ??? ?? ??? ????? ?????? ??? ?? ?????? ??????? ??? ?????????????? ?????? ???
?????????????????????? ?????????????????????????????????????????????? ??????
?????? ????? ??????? ????????????? ???? ????? ????? ??? ?? ?????? ?????????? ??????
????????????????????????????????????? ???? ?????????????????????
??? ??????????????????????????????????
???????? ????? ??? ????? ??????? ????? ????????? ??? ??????????? ????????????
??????????? ??? ???????? ??????????? ???????????? ??? ?????? ???
????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ???????? ???????????????? ??? ???????? ???????? ????? ???? ??????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ??? ?????? ??? ???? ????????????? ????? ????? ??? ????????? ???? ??????
???????????????????? ?????????? ??? ??????? ??????? ??? ????? ???? ???????? ????
?????? ???????????????????????????????
?
????????????? ?????????????????????????????????????????????? ???????????
??????????????????????
?
?
?
?
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 114 - 
???????? ?????????? ??????? ??????????????????
????????
?????????????
??????????
????????????????
?????????? ???????
???????????
?????? ???????????? ?????????????? ???????????
??????????? ????? ??????
??????????
???????????? ?????????????? ???????????
?????? ???????
???????????
??????
???????
??????
???????????? ??????????? ??????????
??????????
????
???????
???????????
??????????? ???????????? ??????????? ??????????
??????????????????????????????????
????? ???????????????????????????
?????? ????????????? ????? ?????? ??????????????? ???????????? ??? ?? ?????????
?????????????????????????????????????????????? ????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????? ????????????
????????????????? ????????????? ???? ????????????????????? ????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????? ??????????????? ??????????????????? ?????????????????
?????? ????????? ????? ?????? ??? ????? ???????????? ?????? ???? ???????? ?????
?????????? ???? ??????? ??? ?????????? ???????? ??? ???????? ???? ?????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?????????? ??? ??????????????? ???? ????????? ???????????? ???????? ????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????? ?????????????????????????????????????????????????? ?????????
??? ?????? ??? ??????????? ???? ????????? ???? ????????? ??? ?????? ???? ??????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ???? ???? ????????? ?????? ?? ?????????? ???? ??? ?????????? ??? ????????
?????????
????? ?????????????????????????????????????????????????
?? ?????? ??????? ??? ?????????? ???????? ????? ??????? ?????? ?? ???????? ???? ????
?????????????????????????????????????????????? ?????????????????????????????
?????????????????????????? ????????????????? ???????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 115 - 
???? ????? ?????????? ????????? ????? ???????? ????????? ????? ?????? ??? ??????
??????????????? ????????????????????? ??????????????
????? ???????? ??????????????
??????? ??????????
???????? ?????????????? ???? ????????????????? ????????????? ????? ??? ????????
???????? ???? ????? ??? ????? ?????????? ??? ??????? ?????????? ????????? ?????
???????????????????????? ?????????????????????????????????????????????????
???????????????????? ???????????? ??????????????????? ??????????????????????
?????????????????????????????????????????? ?????????? ?????????????????
??? ??????? ??????? ?????????? ???? ??? ?????? ???? ?????? ???????? ???
????????????? ???????? ????? ?????? ??????? ??? ???? ?????????? ???? ??????
???????????? ????? ??????? ?????????? ?????????? ???? ???????? ????? ??????????
???????? ??? ??????????????? ???? ??? ???? ??? ??????? ?? ??? ???? ?????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ??????? ?????????? ??? ???????? ???????????? ?????????? ???? ??? ????????
???????? ?????? ???????????????????? ???????? ???? ????????? ??????? ???????? ???
???? ????? ????? ?????? ???? ??????????????? ???????? ???? ??????? ????? ??????
???????????????????????
??????? ??????????
????????????? ????? ???????? ????? ?????????? ??????? ??????????? ?????????
????? ????? ??? ???????? ????? ??????????? ??? ???????? ???? ???????? ????? ?????????
?????????????? ????????????????????????????????????????????????????????????
???? ????? ??? ??????? ?????? ?????????? ???????? ??? ????????? ???? ?????????? ???
?????????????????????????????????? ?????????????????????????????????????????
????????????????? ??????????????????????????????????????????? ???????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ???? ???????? ???????? ??????? ??? ???? ??????? ??????????? ??? ?????
???????????? ???? ?? ????? ???? ?????? ??????? ???? ???????????? ????? ???????
??????????????? ??????? ???? ??????????????? ??????????? ??????? ??????????? ???
?????????? ??????????????????????????????????????????????????????????????? ???
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 116 - 
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????? ???????????????????? ??????????????????????
???????????? ??????????????????? ??? ????? ??????????? ????????????? ???????
???? ??????? ????? ????? ??????? ???? ???????? ???? ??????? ??? ??????? ????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????? ???? ????????? ??? ?????? ???????????? ???????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ??????????? ??? ?????? ??? ??????? ?????? ????????? ???? ?????? ??? ?????
?????????
????? ??????????????????????????????????????
?????????? ???? ?????? ?????????? ?????? ?????? ???????? ???????
???????????? ????? ?????????? ?????? ??? ?????????? ?????????? ??? ???????
????????? ??????? ????? ???? ????????????????? ????? ?????????? ????? ??????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?????????? ??????????? ????????????? ???? ?????????? ???? ??? ?????????
????? ???? ???????? ????????? ?????? ??? ???? ???? ???? ?????? ???? ??????????
?????????????????????????
?
Sequence 1 forward:?
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?
????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?
???? ????????????????? ????? ?????????? ??? ????????? ?????????????? ???? ??? ??
?????????????? ??? ???????? ???? ?????????? ????????? ?????????? ??? ???? ??? ??????
???? ???? ??? ?????????? ???????????????? ??? ????? ???? ?????????? ?????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 117 - 
???????????????????????????????????????????????????? ????? ????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ???? ??????????? ???????? ???? ??? ????????? ???????? ?????? ????????? ???????
?????????? ??? ?????????????????????????????????????????????
?????????????? ?????????????? ????????????????
????? ? ???????????????????????????????????????
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???? ? ??????? ?????????????????
???? ? ??????????????????
?????? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ???????????????????????????????????????????????????????????
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????????? ???????????????????????????????????????? ????????????
????????? ?????????? ????? ???????????? ????? ?????????? ??? ????? ???????? ???
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????? ?????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????? ????????????? ???????????????
?????????????
????? ??????????????????
??????????? ??????? ??????????? ?? ??????????? ????????? ?????????? ???? ??????? ???
????????? ??????????? ??????????????????? ???????? ????????? ??? ???? ??? ???????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ??? ???????????? ????? ???????????? ????? ??????? ???? ???????
??????????????? ??????????? ?????????? ????? ?????????? ??? ???????????
???????????????????????????? ???????????????
????? ??? ?????????????? ????????????????????????????????? ??? ?????
??????????????????????????
???????? ??????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 118 - 
???????? ???????????????????????????????????????????????????
???? ? ??????????????????????????????????????
???? ? ??? ???????????????? ???????????? ?????????????? ?????
?????
?????? ? ?????????????
?????????? ???? ????
?
???? ???????? ???? ?????????? ???? ??? ???? ??? ????? ???????????? ??? ??????
???????? ??????????? ???? ?????? ??? ?? ?? ???? ????????? ?????? ????????? ???????
???? ??????????? ??? ???? ???????? ????????? ?????????????? ??????? ?????????
???????? ???????? ???? ????? ????? ????? ???? ?????? ???? ?????? ??????????
??????????????????????????????? ????????????????????????????????????????
????????????? ??????????????? ??????????????????? ?????? ?????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????? ??????????
????????? ???? ?????? ?????? ???? ?????? ??????? ??????? ???? ????????? ????????
???????? ??????????? ???? ????????????????? ???? ??????? ????? ???? ????? ?????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????? ????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?? ????? ???????? ??????? ???? ????????? ????? ?????? ??????? ??? ??????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ??????????????? ????????? ????????????? ??????????? ?????? ???? ?????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ???? ??????? ???? ??????????? ???? ?????????? ??????????? ??????? ????
????????? ???? ????? ????? ???? ?????? ????????? ???? ?????????? ????? ??? ??????
???????????????????? ???????????????????????????????????????????
????? ????????????????????????????????????????????????
?????????? ??????? ????????????? ????? ?????? ?????? ??????? ???? ?? ????? ?????
????? ???????????????? ???????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 119 - 
????? ???????????????????????????? ??????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ???????? ????? ???????????? ??? ??????????? ??????? ??????????? ??????
?????? ??????? ????????? ???????????????? ??? ?????????? ?????? ???? ????????????
???????? ?????? ?????? ???? ?????? ??????? ?????? ?????? ??????? ????????
????????? ??? ?????? ??????? ???? ????????? ?????? ???? ???????????? ????????
??????????????????????????????? ???????????????? ????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????? ????
?
??????? ? ???????? ???
????? ? ???????????????????
????? ? ??????
????? ? ??????
??????? ? ??????????? ?????
???? ??????????????? ???? ?????
????????? ???????????????? ???? ??? ?? ??? ???????? ????? ??????????? ?????????
?????? ????????? ???? ???????????? ?????? ???? ???? ???????? ???? ?????? ????????
??????? ???? ???? ?????? ????????? ???? ???????? ??????? ????? ???????? ????
????????????????????????????????????? ??????????????????????? ?????
??????????? ?????????????????????? ???????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????
?????? ? ? ????????????????????????
????????????????????????????????????
????? ? ? ?????????????????
????? ? ? ??????????
???? ??????????????? ???? ?????
?????? ??? ????? ????? ???????????? ????? ????????? ?????????? ??? ?????????? ???
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ????? ??? ????????? ?????? ???? ???????? ???? ?????????? ????? ????
????????????? ???????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 120 - 
?????? ???? ????? ?????? ??????? ??????? ?????????? ??? ?????????? ???????? ??
????????????????????????????? ?????????????????????????????????????????????
????? ???? ??????? ??? ?? ??? ???????? ????? ????????? ??????? ??? ????????? ???????
????????????????????????????????????????????????????????????? ???????????
??????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ???? ????? ???? ?????????? ??? ?????????? ?????? ??? ???????? ????????
?????????????? ???????????? ????????? ?????? ???????????? ????????????????? ??
????????????????????????????????????????????
????? ????????????????????????????? ????????????????????????
?????????? ???? ??????????? ???????? ? ????? ???????????? ????? ??????? ??????
????????????????????????????????????? ?????????????????????????
?????? ?????? ??????????????????????????? ?????? ???????????????????????? ?????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ????????? ???????? ???????????? ?????????????? ????? ??????????????
?????????? ????? ???????? ??? ?????????????? ???? ?????????? ????? ???? ?????? ???
????? ?????????????????????????? ????????????????????? ??? ???? ??????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ????????????? ?????? ??? ???? ??????????????? ???????????????? ??? ?????
????? ????????????????? ??????????????????????????????? ?????????????????????
????? ?????????? ????????????? ???? ??????????? ????????????? ????????? ???????
????????????????????????????????????
????? ?????????????????????????? ?????????????????
??????? ??????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????? ????????????????????? ?????????????????????????????????
???????????????? ?????????????????????? ?????????? ?????????????????????????
???????????????????????? ????????????????????????????????????????? ??????
????????? ????????????????? ????????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 121 - 
??????? ?????????????????????????? ??????????????????????
????????????????? ????????????????????????????????????????????????????????????
????? ???? ???????? ?????? ???? ??????? ????? ?? ????? ????? ???? ??????? ?????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ????? ???? ??????? ?????? ???? ????? ????????? ????? ????? ???? ??????
??????????? ????????????????????????????????????????????????????????????
????? ???? ?????????????? ??????????? ?????????? ???????????????? ???????????
????????????????????????????????????????????? ???????????????????????????
???????????????????? ????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????
??????? ??????????
??? ???? ?????? ??????? ?????????? ???? ????? ????????????????? ???????????? ???
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ???? ??????????? ??????????? ???? ??????? ?????? ????? ???????? ???? ???????
?????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????????????
????? ??????????????????????????????????????????????????
?????? ?????? ??? ?? ????? ??????? ????? ??????? ????? ????? ?????????? ?????????
??????? ?????? ???? ????? ?????? ????? ???? ???? ????????? ?????????????????
??????????????? ??????????????? ??????? ???????? ?????????????? ??? ???????????????
????? ?????? ??? ???? ???? ????????? ????????????????? ?????? ??????????
?????????????? ???????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????? ????????????????????????????? ??????????????????????????
?????? ???????? ?????? ???? ???????????? ??? ?? ???? ???????????????? ????? ????
?????? ???????????????????????????????? ????? ?????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ???????? ???? ???? ??????? ??????? ??? ???? ???? ???????? ??? ????? ????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 122 - 
??????? ??????????????????????? ???????? ????? ????????? ???????? ????
??????????????? ????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ??? ????? ???? ??????? ???? ????????? ???? ????????? ?????? ??? ???????
????????????????????????????? ?? ???????? ????????
????? ??????????????????? ???
?????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????? ??????????????????????????????????????? ???????????????
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??????????????????μ???
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?????????? ??? ??????? ?????? ????????????????? ???????? ??????????? ????? ???????
??????????????????????????????????????????????????????? ????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ?????? ?????? ????????? ????????? ???? ??????? ?????? ?????? ??? ?????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????? ???? ????????????????????????????????????
??????????? ??????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ???? ????? ???? ???????????? ??? ??????? ?? ?? ???? ?? ???? ??? ????? ????
???????????? ???? ???????? ???? ???? ??????? ???? ??????????? ????????? ???? ???????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????
???? ????????? ???? ???????? ???? ??????????? ?????? ??? ???????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ??? ???????? ??????????? ???? ???? ??? ????????? ????? ???????????? ????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 123 - 
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????
????? ????????????????????????? ????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????? ???????
??????? ?????????? ?????? ???????? ???????? ?????????????? ??????????? ????
??????????????????????????????????????????????????????????? ???????????????
????????????????????????????????????? ????
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?
????? ??????????????????????????????????
???? ??????????????????????????????????????
???? ??????????????????????????
?
???? ????? ???? ????? ??? ??? ?????? ??? ???? ??? ????? ?? ?????? ??????????????
????????????????????????????????????
????? ?????????????????????????????????????????????????????????
??????? ????????????????? ??????
???? ???????? ??????? ????????? ???? ?????? ????????????? ????????? ??? ????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ??? ?????????? ???? ?????? ??? ????????? ??? ????? ???? ???????? ????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???? ??? ????? ???????? ???? ?????????? ???????? ???? ????? ???? ???????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 124 - 
????????????? ?????????? ??????? ????????? ??????? ????? ?????? ??????? ?????
???????????? ???? ???????????? ??????? ????? ??? ???????? ???????? ??? ???? ?????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????? ??????????????????????????????????????
??????? ?????????????????????????????
???????? ??????????? ????????? ?????? ?????????????? ???????? ???? ????????
???????????????????????????????????????????????????????
???????????? ???????????????? ??????????????????????????????????
• ????????????? ????? ????????????????????
• ???????????
• ???????????????????
• ??????????????????????????????????????????
• ?????????????????????????????????
???? ????????? ??????????????? ??????????????????????????????????
• ??????????????????????????????
• ???????????????????????? ????????????????????????????????????
• ???????????
• ????????????????????
• ??? ?? ??? ??? ???? ?????? ?????? ???? ??? ?? ???????? ????????? ???? ????
?????????????
• ?????????????????
• ????????????????? ?????????????????
???? ?????? ?????????????????????????????? ??? ??????????? ??????? ??????? ????
??????? ????????????????????????????????????? ?????????????????????
??????? ????????????????????
????????????? ???????? ?????????????? ??????????? ?????? ????????? ??????????
????????? ????? ?????????? ????? ???? ???? ?????? ????? ????????? ??????????
??????? ??????????? ???? ????????? ???? ???????? ????????????? ??????? ????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 125 - 
??????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????? ?????????? ??????????????? ??????????????????????
???????????
????????? ?????????????????????? ?????? ???
????????? ??????????????????????????????????????????
????????? ????????????????????????????????
????? ? ????
????? ? ?????????????????????????????????????
?
??????????????????????????? ????????????????
??????? ???
???????? ???
????????????
??????? ???? ??????????
?
???????????? ????? ?????????? ??? ??????????? ???? ????? ???????? ??????? ?????
???? ??????????? ?????? ??? ???? ????? ??? ????????? ???? ?????? ?????????? ?????
?????????????????????????????????????????????????? ??????
???? ??????????? ??? ????? ??????? ????? ????????? ??? ???????? ???? ???????????
?????????????????????????????????????????????????? ?????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????
?
???????? ??????????????? ????? ????? ???? ????????? ??? ?????? ??????
????????????? ?????? ?????? ??????? ???????????? ?????? ???? ??????????? ????
??????????????????????????????????
?
????? ???????????????????????????????
???? ???????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????? ??????????????????? ???????????
???? ?????? ????????? ??????????? ???????? ????? ???? ??????? ???? ???? ???????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 126 - 
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????
??????? ??????? ??????????? ???????? ???? ??????????? ????? ????? ????? ??? ????
????????? ????? ???? ???????? ??????? ????? ???? ???? ???? ?????????? ?? ??????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????? ???????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????? ????????????????????????????????? ??????????????????????
????????? ????? ???? ???? ??????? ???? ???? ????? ??????? ???? ??????? ??????
??????????? ???? ?? ???? ??? ?????? ???? ???????????? ??? ????????? ??????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????? ???? ????? ??????????? ????? ??????????? ????? ????? ??? ???? ???????
????????? ????? ???? ????? ???????? ???? ??? ????? ???? ???????? ???? ??? ????? ????
??????????? ??? ???? ???? ?????? ?????? ??????? ???? ?????? ??????????? ????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???? ???? ?? ????? ???? ??? ???? ??????????? ???? ??????? ???? ????? ????? ???
??????????????????????? ???????????????????????????????????????????????????
???? ?????? ????? ????? ????? ??? ??????????? ???? ????????? ???? ????????????
???????????????? ????? ???? ???????? ??? ??? ????????????? ??? ?? ?????? ??????
???????????????? ??????????????? ???????????????????????????????????? ?????
??????????? ??????????????????????????????????????????????????????????????
??? ????? ????? ?? ???? ???? ???????? ????? ??????? ????? ?????? ????? ????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????? ????????????????
???? ?????????? ??? ???????????????? ?????? ???? ??????????? ????? ???? ???? ????
?????????? ???????? ????? ???? ?????????? ???????? ???? ???? ???? ???????????????
??????????? ??????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????? ?????????????????? ????????????????????
????????????????????????????????????????? ????????????????????????????????????
????????? ???? ?????? ???? ????????????? ??????????? ?????? ??? ????? ????? ????
????????????????????????????? ???????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 127 - 
??????????????????????????????????????????????????????????????????? ???????
???????????????????? ???????????????????? ????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ???? ???? ???????????????? ???? ????? ?? ???????? ????? ??????????? ???? ????
???????????????????????????????????????? ?????????????????????????????????????
???????? ???? ??????????? ??? ??????????? ?????? ???? ??? ???? ????????? ????? ????
????????? ????? ?? ????????? ??????? ??????????????????? ??? ??????????
???????????????????????????????????????????? ????????????
           ????????????????????????? ????????????? ?????????
???????
????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????? ?????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????
?? ?????????????? ???? ???? ????????? ???? ????? ???????? ????? ????????? ?????
???? ????????? ????? ??? ?????????????? ??????? ??? ?? ?????? ??????? ??? ????? ???
??????????? ????????? ??????????????????????????? ??????????????????????????
?????????????????????????????? ?????????????????????????????
?????????? ???????? ??? ??????????? ????? ????? ????? ??? ???????? ????
??????????????????????????????????????????????? ????????????????????????????
??????????? ????? ???? ?????? ????? ???? ???????? ???????????????? ??? ???????
??????????????????????????????????????????? ?????????????????????????????????
??????????? ????? ?????? ????? ??????????? ???? ???? ?????? ??? ??????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????? ???????? ???????? ???? ???????? ?????????? ?????????? ??? ???????? ??????
???? ???? ??????? ??????? ??? ????????? ???? ??????????? ????? ????? ????????? ????
???????? ???? ??? ??? ??????? ???????????? ???????????????? ???? ???????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?????????????? ????????? ????????? ??? ?????????? ????? ??????????? ???
????????? ???? ????????? ?? ?????? ??? ?? ???????????? ???????? ????????? ????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ??????????????????????????????????? ????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 128 - 
??? ???????? ????????????
????? ???????? ??????????????
??????? ???????? ??????????????????? ????????????????????
???????? ???? ??????? ???? ?????????? ????? ??????????????? ?????? ????? ??
????????? ????????? ????? ???? ???????? ???? ????????? ????????????? ???? ??????
??????? ?????????????? ????? ?????? ??????????????? ??????? ?????? ??????
???????????????????? ???????????????????????? ??????????????? ???????????????
????? ???? ?????? ??? ??????? ??????? ?????? ????????????? ??????? ?????? ?????
??????????? ??????????????????? ?????? ???? ???? ??????? ????????? ????
??????????????????????????? ?????????????? ???? ????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ???????????? ?????? ??????????????? ?????? ???? ????? ??? ?? ????? ????????
???????????????????????? ???????????????????????
?????? ? ????
????????? ????????????????????
?????? ? ???????? ??????????????
???????? ????? ?????????? ???? ?? ?????? ??? ????? ???? ???? ??????????? ?????
?????????????????????????? ????
??????? ???????? ????????????????????????????????
????? ?????????????????????????????????????????????????????? ??????????????
???????????
???????????? ?????? ??????? ??????? ?????????????????? ?????? ????? ?????????? ???
?????? ???? ???? ?????? ????????? ????? ?????? ??????? ?????? ????????? ????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????? ???????????????????????????????????? ????????
?????? ?????? ????? ????? ???????????? ??? ?°?? ???? ??? ???? ??? ????? ?? ?? ???? ????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ??????? ???? ?????????????? ???? ????????? ??? ??????????????? ??? ??????? ????
???????????????????????????????????? ?????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ????? ?????? ??????? ?????? ??? ??? ?????? ????????? ???? ?????? ??? ?? ??????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 129 - 
?????????????????????????????????????????????????????°???????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????? ??????? ??????? ?????? ????? ????? ?????? ??????? ???? ??????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???????? ?????? ???? ???????? ????? ????? ????????? ???? ?????? ??? ????
????????????? ????????????? ???? ????? ?????????? ??? ??? ??????????????? ???????
?????? ???????????????????? ??????????????????????????????? ???????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????? ?????????????????????????????????????????????????
??????? ???????? ?????????????????????????? ???????????????????????????
?????????????????????????? ?????????????????????????????????????????????????
????? ?????????????? ???? ??? ??? ???? ???????? ?????? ?? ???????? ??? ???? ????????
??????? ?????????? ??? ??°?? ??????? ?????? ????? ????? ?????? ???? ??????
???????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????? ???????°??????????? ?????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???????? ???? ??? ???????? ??????? ??? ?????? ???? ????? ????? ???? ????????
??????????
????? ????????????
??????? ????????????????????????????
???????? ???? ???? ??????????? ?????????? ?????????? ???? ???????? ??? ??????
????????? ?????????? ???? ????????? ???? ??????????????? ????????? ?????????? ???
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????????????????????? ????? ??? ??? ???????? ????????? ?????? ??? ??????????
???? ???????????? ??????? ?????????? ??? ??????? ?????????? ???????? ??? ????
????????? ??????????? ??? ????????? ??? ???????? ???? ???? ???????? ??????? ????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 130 - 
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????
?
?????????????? ?? ??? ? ?????
??????????? ? ??? ??? ?????
?????????????? ?? ??? ? ?????
??????????? ? ??? ??? ?????
?????????????? ?? ??? ? ?????
??????????? ? ???? ??? ?????
????? ? ? ?? ? ?????
?
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ????????? ???????? ??? ???? ?????????? ???????????????? ???? ??? ????
???????? ????? ??????? ?????????? ???? ????????????? ????????? ???????
????????? ??? ???? ???????? ????? ???????? ???? ??????? ???? ???????????? ?????
?????? ???? ?? ????? ???? ??????? ??? ??????? ??? ?????? ????????? ??????
????????????????????? ????????????????????????????????????????? ??????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????
??????? ?????????????????????????
?????????? ???????????????? ?????????? ??????????????? ????????? ?????????? ????
?????????????????????????????????? ????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????
?
????????????????????
?????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????
?
???????????????????????
??????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 131 - 
?
?????????? ???? ???????????????? ????????? ??????????????? ???? ?????????????
????????????????
???? ?????????????????????????????? ??????????
????????????????????????????? ??????????
?
?????? ? ?????????????????? ???????????????????????????? ???????
???? ? ???????????????
???? ? ???????????????
???? ? ??? ??????????????
????? ? ????
?
?????????????????????????????????????????????????????????????????????
?
?????? ??? ???
?????? ???????
???? ??????????????????????????
????? ???????
????? ?? ???
???? ????? ?
?
???????????????????????????????????????? ?????????????????????????
?
???? ? ????????????????????????????????????
???? ? ???? ???????????????
???? ? ??????????????????????????
?????? ? ???????????????
?????? ? ???????????????
???? ? ????????????????????????????????????
???? ? ??? ??????????????
????? ? ????
?
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 132 - 
???????? ???? ??? ???? ?????????? ??????????? ???????????????? ?????????????
?????????????????
?
?????? ?? ???
?????? ???????
??? ??????????????????????????
????? ???????
????? ?? ???
???? ????? ?
?
?????????????????????????????????????????????????????????? ????????????
?? ????? ??????? ?????????? ???? ????? ?????????? ???? ????????? ????? ????
????????? ????? ???? ??????????? ??????? ????????? ????????????? ?????? ????? ???
????? ???????? ??????? ?????? ?????? ?????? ?????????? ??????? ?????????
??????????? ?????? ?????????????? ??????????????? ?????????? ????????? ??????
????????? ??? ????? ???? ???? ???? ??????? ????????????? ???? ????????? ???
????????? ??????????? ?????? ??? ???? ?? ? ?? ?????????????????????????????
???????? ??? ???????? ???? ???????????????? ???????????????? ???? ???? ??? ????
?????? ???? ???? ????? ???? ???? ???? ???????? ??? ???????? ???????? ????? ???? ??????
??????????????????????????????????????
??????? ?????????????? ??????????????????????????????????????????????
?????? ????????? ??? ????? ??????????????????????? ???????? ???????????????????
????????????????????????????? ??????????? ???????????????????????????????????
?????? ???? ????? ??? ?? ???????? ?????????????? ??? ????? ????????????? ?? ??????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????
?????? ????? ??????? ????? ?? ????? ???????? ???? ?????? ??? ?????? ???????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ???? ???????? ??? ?????? ?????????? ???????????? ???? ????????????
??????????? ???? ?? ???????? ?? ?????? ??? ???? ???? ??? ???? ????? ??????????? ????
????????? ????????????? ?????? ????? ?????? ???? ?? ???????? ??? ??????? ????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 133 - 
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????
??????? ?????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????? ???????????????????????????????????? ???
??????????????????????????????????
?
???? ?????? ???? ????????? ????? ???? ?????????? ????????? ????? ?? ???????? ????? ???
???????
????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????
?
???? ??????? ???? ????????? ????? ???? ????? ???????? ??????? ??? ???????? ????? ??
???????????????????????
???????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????
?
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????
?
?????????????? ?????????????????????????
? ? ? ? ? ? ????????????????????
??????? ? ??????????????????? ? ???
????????? ????? ???? ? ? ?????????????????
????????? ??????????????? ? ??????
????????? ??????????????? ? ??????
???? ? ????????? ??? ? ???????
?????? ? ????????????????? ? ????????
??????? ? ????
?
?????????????????????????????????????????????????????????????????????
?
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 134 - 
?????? ??? ???
?????? ???????
?????? ??????? ? ??????????
?????? ???????
????? ?? ???
????? ??
?
??????????????????? ?????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????? ????????????????????????????????
?? ?????????? ???????? ??????? ??? ????????? ??????? ???? ?????????? ????????????
?????????????????????
?
????????????????????? ???????? ???? ??? ????????????????? ??? ??????????????
????????? ?????? ??? ???? ??????? ???????? ?????? ???? ???? ??????? ??????? ???
????????? ???? ??????????? ???????? ??? ???? ??????????? ?????? ???????? ????
?????????? ???????????????????????????????????????????? ??????????????
????? ???????????????????????????????????????????
??????? ????????????????????????? ?????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ??????? ?????????? ?????? ?? ???????? ???? ?????????? ?????????? ????
??????????????? ?????????????? ??? ??????? ???? ???? ?????????? ??????
????????????????????? ????? ?????????????????????????????????????????????????
?? ??????? ???? ??????????? ??????? ???? ???? ??????????? ???? ?????? ????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????? ??????????????????????
??????? ????????????????????????????????
????????????????????????????? ???????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????? ???????????????????? ????????????????????????
??? ???? ????? ??? ???? ??????? ????????? ???? ???? ?????????? ??? ????? ??????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 135 - 
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????? ??????????????????????? ???? ???????????????????? ?????? ????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????? ???????? ???? ???????? ?????? ???????????? ?????? ???? ???? ???????
???????????????????????????????
?
?
??????????? ??????????????????????????????
??????? ??????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????????????? ??????????????????????? ??????? ???? ?? ??????? ?? ????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????? ???????????????????????????????????????? ?????????????????????
?????????????????????????? ???????????????? ??????????????????????
??????? ?????????????????????
????????????????? ?????????????????????????????????????????????????????????
???? ??????? ?????????? ??? ????? ???????? ??????? ??? ???? ???????????? ????????
??????????????????????? ?????????? ????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????°?????????? ??????°??
??????? ????????????????°???
??????? ????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????? ??????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 136 - 
???? ???? ???????? ???? ?????? ?????????? ???? ???? ??????????? ???????????
???????????????????? ???????? ??????????????????? ?????????????????????????
????????????? ??????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????
??? ?? ?????? ???? ?????? ??????? ????? ????? ???? ?????????? ???? ???????
???????????? ????? ??? ????? ????? ??????????? ????? ?????? ??????? ??????
???????????? ???? ?????? ???? ??????? ???? ???????? ???????????? ???? ?????? ???
????? ???????? ????? ???? ?????????? ???? ??????????? ?????? ?????????? ????
????????
???? ???? ???? ??? ???? ?????????? ???????? ?????? ??? ????????? ???? ???????
??????????? ?????????????????????????????????????????????
??°???????? ???
??°?????????????????
??°????????????????? ? ????
??°?????????????????
??°???????? ???
?°????????
??????? ?????????
??? ?????? ??? ??????? ???????? ???? ????? ?????? ????? ???? ???? ?????? ????
??????????????? ?? ????????? ????????? ???? ?????????? ??? ?????? ??? ????? ?????
?????????? ?????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????? ????
??????? ????????? ?????? ????? ???? ??????????? ???????? ????????? ??????
????????????????????? ??????????????????????????? ??????????????????????????
???????????????????????????????????????? ??????????????????????????????? ????
???????? ????? ????? ??? ?? ????????? ????? ????????????? ???? ?? ???? ????
???????????? ???????? ??? ??????????? ?????? ???? ???????? ???? ?????? ????
???????? ??????? ???? ?? ???? ??????? ??????????????? ???? ?? ????? ?????? ?????
??????????????? ?????????????????????????????????????????????????????????
????? ????? ?????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ??????? ???? ??????? ??????? ??????????????? ???? ?????? ???? ????? ????? ???
????????? ????? ???? ??? ????? ???????????? ???? ????? ?????????? ???????? ????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 137 - 
??????????? ?????? ??????? ??????????????????? ???????? ????? ??????
?????????????????????????? ??????????????????????????????????
??????? ??????????????
?????????????????????? ??????????????????????????????????????????????????
????????????????????????
?
?????????????????????? ????????
??°????????? ???
??°????????? ???
?°????????
??????? ??????????
???? ??????????? ???? ???? ????????? ?????? ????????? ???? ?????????? ????????
?????????????????? ???????????????????? ???????????????????????? ??????????
?????????????????????????????????????????????????????????? ?????????????
?????????????????????? ????????
??°??????????????
??°????????? ???
?°????????
??????? ???????????????????????????
?????? ??? ?????????????? ????????? ???? ?????? ??? ????? ??? ????????? ????
??????????? ?????
?
????????????????????????
????????????????????????????
?????????????????????????
??????????????????????????????????????????
?????????????????????????????
?????????????? ?????????????????????????
??????????????????????????????????????
???????????? ???????????????????????????
???????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 138 - 
?????????????????????????????
?
???????????????????????????????????°????????????????? ?????????????????????
???????? ???? ??????? ????????????? ???????????????????????°?? ??????????????
?????? ?????????????????????????????????
?????????????? ???? ???????? ???? ??? ?????? ???????? ??? ???? ??????? ???? ????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????? ???????? ???? ??? ??????? ???????? ??? ?????????????? ????????? ?????
???????????????????????????????????? ????????????????????????????????????????
????????????????? ?????????????????????????????? ???????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????°??????????????????
?????? ??? ???? ?????????????? ????? ?????????? ?????????????? ??????
????????????? ???? ???????? ???? ????????? ???? ???????? ???? ??? ???? ??????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ?????????????? ??? ????????? ???? ???????? ?????? ????? ???????? ??????
???????????????????????????????
???????? ? ?????????????
?????????????? ?????????????????????????????????????????????????????????????
??????????? ??????????? ????? ????????? ???????? ??? ?????????? ?????? ???????
??????? ???? ???????? ?????????? ?????????? ??? ???????? ?????? ???? ???? ???????
??????? ??? ????????? ???? ??????????? ???????? ???? ???? ?????????? ??????????????
??????? ????? ??????????? ??? ???? ??????? ?????? ??? ????? ??????? ???? ?????
??????? ??????????? ?????? ??? ???? ????? ?????? ??? ???? ??????? ?????????? ??? ????
??????? ??? ????? ???? ????????? ????? ???? ??????? ???????? ????? ??????????
???????????????????????????? ????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ??????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????? ????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 139 - 
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????? ?????? ?????? ???????? ???????? ????????
????????? ???????? ???????? ???????? ???????? ???????? ????????
????????? ????????? ????? ?????????????? ??????????? ??????????
????? ??????????? ??????????? ??????????? ??????????? ??????
????? ??????????? ???????? ???????
????? ????????????????????????
???????? ???? ????????? ????? ????? ?????? ???? ?????? ??? ???????? ????? ??? ????
??????? ??????? ???? ??????????????? ?????????? ??? ??????? ?????????????? ?????????
???????????????? ???????? ????? ????? ??? ???? ?????????????? ??? ????? ???????
???????????????? ???? ?????????? ?????? ???? ???????? ??????????? ????? ????
??????????
??? ?????????????
????? ????????????
?????? ????? ????????? ??? ?????????? ??? ???????? ??? ?????????? ?????????? ?????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?????????? ???? ????????????? ?????? ??? ???? ?????????? ??????? ????? ????
??????? ??? ???? ?????? ???????? ????? ???????? ???????????? ????? ???????????
??????????????????????????? ???????? ?????????????????????????? ?????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???????????? ??????????????????????
????? ?????????????????????????????????????????
??????? ????????????????????
?? ?????? ????????? ????? ?????????? ?????? ?????????? ??????????? ???????????
???????????? ????????????????
??????????? ?????????????????????????????????
????????????????????????????????????? ????
???????????????? ??????????
???????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 140 - 
?????????????????
????? ???? ????????? ????? ??????????? ????????? ???????? ????????? ??????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????? ????????????? ???? ???? ???? ????????? ????? ???? ??? ?????
??????????????????? ???????? ????????????????????????????????????
?
???? ???? ???? ??????? ????? ??????????? ????? ?????????????? ????? ???????
??????????? ??? ????????? ????? ????? ???? ????? ????????? ???? ????????? ?????????
????????????????????????
??????? ?????????????????????????
?? ????? ???????????? ???? ??????????????????? ???? ????????? ???? ???? ???? ????? ???
????? ?????????? ???? ???? ????? ?????????????? ?????? ??? ?? ???????
???????????????????????????????????? ??????????????????????????????????????
???????????? ???????????
????? ? ?????????????? ???????
?????? ? ???????????????????????????
???? ? ?????????????
????? ? ????? ?????????????????????????????
????? ? ??????????????????????????????
???? ??????????????? ???? ????
????? ???? ????????? ???? ???????????? ??????? ??????? ????? ????? ????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????°??????????????????????????????°????????? ??????????????????????°????????
????????????????????????????????????????? ????????????????????????????
?????????????????????? ????????????????????? ???????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????? ???????
???????????????? ?????? ???? ?????? ???? ?????????????? ???? ?????? ??????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ????????????????? ????? ????? ????? ???????? ??? ???????????? ????? ????
????? ???? ????????? ???????? ???? ??????? ??? ???? ???? ???? ??? ???? ???????
???????????????????????????????????? ???????°???????????? ????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 141 - 
???? ???????? ???? ??????? ?????? ???? ??? ???? ?????? ??????? ??? ????????
????????????? ???? ??????? ???? ???????????? ??? ???? ???? ???? ???? ????????
???????????????????????????? ???????????????????????????????????????????????
??????
?
?????? ????? ????????? ??? ?????????? ????? ????????? ??? ???????????? ???? ??????
???????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????°?????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ??????????????? ???? ??? ???? ??°?? ??????? ???????????? ??? ??? ????????
?????????? ??????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?????? ???????????? ?? ??????????? ??????? ????????? ???????? ???????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ???? ??????? ????? ???????????? ??????? ????????? ??????????? ??????????
???????? ?????????????? ???? ??????? ????????????? ??? ??°?? ???? ?? ?????? ?????
?????????????? ?????????? ??? ??°?? ??? ????????? ?????????????? ???????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????? ????????°????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ????????? ???????? ????? ????? ????????????? ???? ??????? ????? ??? ???? ???? ???
????? ??????? ??????? ?????? ?????? ?????? ?????? ?????????? ????? ???? ????? ??
??????????????????????????????????????????????? ???????????
??????? ???????????????????
???????? ?????????????? ??? ????????????????????? ??????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ?? ????? ???? ????????????? ???? ???? ???? ??????????? ???? ?????? ??? ????
??????????????????????????????????????? ??????????????????????????????? ????
??????????????? ??????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????? ??????????????????????????????????????????????? ??????
??????????????? ?????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ?????? ??? ????? ???? ???? ?????? ???? ?????????????????? ??????? ????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 142 - 
??????????????????????????????????????????????????????????????? ??????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????? ????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ????? ??? ????? ???? ???????????? ????????? ???????? ????? ??????? ????? ??
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ??????????????????? ????????????????????????????????????????????????
???? ??? ?????????? ???????? ???? ????????? ???? ???????? ?????? ??? ???????
???????????????????
?
???????????? ????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????? ???????????????????????
??? ????? ??????? ??? ????????????????????????????????????????????????? ???????
???????????????????????????????????? ??????????????????????????????????
?????????????????????????????????? ??????????????? ??????????? ??????
???? ?????????? ???? ????? ???? ?? ??????? ???? ????? ??????? ?????? ????? ????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ???? ???????? ??? ?????? ????????? ??????????? ???? ???????? ????
???????????? ??????? ?????????? ????????????????? ????? ???? ??????? ?????
?????????????????????????????????????? ????????????? ??????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ???????????? ??? ?? ?????? ????? ???? ???? ???? ????????? ???? ?????? ??? ????
?????????? ???? ???????????????????????? ???????????? ???????????????????????
??????? ???? ???????????? ??? ?? ???????????????? ????? ???? ??????????????
??????????? ?????? ??? ??????? ??????????????????? ?? ??????? ????????? ????
?????????????????????????
?
????????????????????????????????????????????????????????????????????? ???
?????? ????????????? ?????????? ???? ???????? ?????????? ????????? ????????????
????????????????????????????????????????????? ???????????????????? ??????????
????????????????????????????????????????? ??????????????????????????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 143 - 
????? ?? ?????? ?????????????? ??? ?????????????? ?????????? ????? ???? ??????? ???
?????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ??????? ??????????? ??? ?????? ???????? ??? ??????? ??? ???? ?????? ??? ??????
??????? ????? ????? ??????? ?????? ?????? ??? ????? ???????? ??? ???? ?????? ???
???????? ???? ????? ?????? ????? ???????? ???? ?????? ??? ???? ????????? ?????? ??
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ??????? ?????? ??? ???? ?????? ??? ???? ???? ????? ??????? ??? ????????????
??????????????????????????? ?????????????????????? ????????????????????? ????
?????????????????????????????????????????????? ???????????????????????????
????? ?????? ??????? ???????? ???????? ?????????????? ??????????? ??? ??????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ???? ???????? ??????? ???? ?? ???? ???? ??????? ???????? ??????? ????????
??????????? ??????????? ??????? ????? ??????? ?????? ??? ???? ?????? ??? ???? ????
????????????????????????????
??????? ????????? ??????? ?????? ??? ????? ????????? ?????? ??? ?????? ???? ??????
????????????????????? ????????????????????????? ??????????????????????
??????? ??????? ??? ??? ??????? ???? ?????? ?????????????? ???? ???? ??????????
????? ???? ????????? ????? ?????? ????? ???? ????????? ?????? ????????? ??? ??? ????
??????????? ???? ???????????? ???? ????????????? ??? ????? ???? ??? ???? ???? ?????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????
???? ?????????????? ???? ??? ???????? ????? ???????? ??? ??? ???? ????????? ??? ???
?????????? ????? ?????? ???????? ???????? ???????????????? ????? ?????? ????
???????????????? ???????? ????? ???????????????? ???? ??? ????????? ??? ???
?????? ??????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????? ?????? ??????? ????????????????? ??????? ?????? ??????? ?????
???? ??????????????????? ??????????????????????????? ??????????????? ???????
??????????????????????????????? ???????????? ??????????????????????????
?????? ???? ??? ???? ??? ????? ??? ?? ??????????? ????????? ??????? ????? ??????? ???
??????????? ????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ???? ??????????? ??????????? ???? ??? ???? ??? ????? ??? ?? ???????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 144 - 
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????? ???????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????
??? ?????????????????
????? ??????????????????????????????????????????
?????????????????????????? ???????????????????????? ?????????????????????????
????????? ???? ?????? ??? ?????? ???????? ????????????? ????? ???????? ????
???????????? ??????? ??? ???? ????? ?????? ??? ????? ????? ????? ???????? ??? ???????
????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ??????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????? ?????? ??????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????? ?????????????????? ????????????????????????????
???????? ????? ??? ????????? ??????? ???? ?????????? ???? ?? ?????? ??? ?????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????? ??????????? ?????????????? ?????????? ????????????????
????????? ??????? ???? ?????????? ???? ?? ?????? ??? ????? ???????????? ??? ????
???????? ?????? ???????????? ?????? ????? ?????????? ???? ??????? ??? ??????????
??????? ?????? ??? ?????????? ????????? ???? ?????? ??? ????? ????? ???? ???? ??????
?????????? ???? ??? ???? ??? ????? ???????????? ????? ??? ????????? ????? ?????
????????? ???? ????????????? ??????? ???? ???????? ???????? ??? ????? ????? ????
??????????? ???????????? ?????? ?????? ???? ??????????? ??????? ?????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ?????????????????????????
????? ???????????????????????????????????? ???????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????? ???????????
?????????????????????????? ?????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 145 - 
????? ????????????? ????? ??????? ??? ???? ???? ???? ????????? ??????????
????????????? ?????????????????????????????????????????????????????? ????
???????????? ????? ???????? ??? ???? ?????? ???????? ???? ????????? ???????? ???
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ?????????????????????? ????????????????????????????????
????? ??? ??????? ??? ??????????? ???? ?????? ??? ?????????? ?????? ??? ???? ??? ?????
??????? ???? ?????????? ??? ????? ???????????? ????? ????????? ???????? ?????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ?????? ?????????? ??? ????? ???????????? ????? ????????? ???????? ?????
????????? ???? ?? ??????? ???? ?????? ???? ????? ??????? ?????? ?????? ????? ????
????? ?????? ??????????? ??????? ??????? ???? ???????? ?????? ????? ????? ???
?????????????????????????????????????????????????? ????????????????? ????????
??????????????????????????????????????????????????? ?????????????????????
????? ???????????
????????????????????????????????????????????????????????????????
?
???????? ??????????? ????????????
?????
?????????? ??????? ????????
???? ???? ????????????????????????????? ?????? ?????
??????????
????????
???????????
?????? ???? ??? ??????
?????
???????????
????
????????????
?????? ??? ??? ??????? ????????? ????????????
???? ???? ????????????????????????? ?????? ???????
??????????
???????
???? ??? ??? ??????? ???????
????????????????
?????????? ???
????
?????? ???? ??? ??????? ??????????? ???????????????
??????? ????? ???? ??????? ???????????
????????????
?????????
?????? ??? ?? ???????? ?????? ????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 146 - 
???????? ????
?????? ??? ???? ???????? ???????????
????????????
?????????
?????? ??? ??? ??????? ??????????????????
??????
????????????????
?????? ??? ?? ?????? ???????????
?????????????
????????????????
????????
??????
????????
??????????????
?????????????
??? ????? ???????????? ?????? ????????????
????? ??? ??? ??????? ?????????????????? ???????????????
?????????? ???? ??? ??????
???????
???????????
????
???????????
?????????????????
????
???????
????? ?????? ??? ??????? ??????? ???????????????
???? ? ???? ?? ??????????????
??????
????????
???
???????????????
????????????
????????? ??? ??? ??????? ??????? ???????????????
????????
??????
?????????
??? ??? ??????? ???????
?????????????????
????????????
???????????????
??????? ???????
????????
????????
??????
?????????
?????
??????????
??? ??? ??????? ?????? ????????????????????
????????
???????
?????
?????????
????????
?????? ??? ??????? ??????
??????
???????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 147 - 
????????
???????????
?????
??????? ??? ??????? ??????????? ???????????????
??? ????????
??? ??????? ??????
?????
???????????????
?????? ??????? ??? ??????? ??????????? ???????????????
????????
??? ??? ??????? ??????
????????
????????
??????????????
?????????????????????????????? ??????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????
??????????????????? ??? ???????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?????????????????
??????? ???????????????????
?????? ????? ??????? ??? ?? ????? ??????? ???? ????? ??? ??????? ??????????? ????
??????????? ????? ??????? ????? ???? ????? ????? ???? ???? ???? ???????? ????
???????? ???? ?????????? ??? ??????? ?????? ??? ??????????? ??????? ???? ???????
?????????????????????? ?????????????????????????????????????????????????
???????????????? ??? ????? ????? ?? ????????? ????? ????????? ?????????? ?????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ?? ????? ???????? ???? ???????? ?????? ??? ?°?? ???? ??? ???? ???????
??????????????? ??? ????? ?? ?? ???? ??? ???? ??? ?°??? ???? ????????????? ?????
???????????? ??? ???? ?????? ???? ???????? ?????????????? ???????????? ?????????
??????????????????????
??????? ????????????????????????????????????????
?????????????????? ?????????????????????????????????? ??????????????? ???
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?? ????? ??????? ????? ???????? ????????? ????????????????? ????????? ????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ??°?? ???? ??? ????? ???? ??????????? ???? ???????????? ??????????? ??????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 148 - 
?????? ???? ??????????? ??????? ????? ??????????? ?????????? ????????? ???? ???
???????
??????? ??????????????????
???????????????? ??????????? ??? ????????????? ???????????????? ????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????? ?????????????????? ?????? ???? ?????????? ??? ??°?? ???? ??????
??????? ????????? ??? ???? ???? ?????? ??????????????? ??????? ???????? ????? ???? ?????
???????????????? ?????????? ????????????????????????????????????? ??????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????? ?????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????? ????????????????
????????????? ???????????????????????????? ?????????????????????????? ????????
?????????????????? ???????????????????????????????????
????????? ????????? ????? ????? ???????????? ????? ??????????????? ?????????
??????? ?????????? ???????? ?? ???? ????????? ???? ???? ?????? ???? ???????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ??????????? ???????? ??????????????? ?????? ??????????
??????????? ?????? ???? ????????????? ?????? ???? ????????? ???? ??????? ??? ??
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????? ?????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????
???? ???????????????????????????????????????????????????????????????? ????
????????? ??? ????????? ??????? ???? ???? ???????? ????? ??????? ?????????
?????????? ?????????????? ??? ????? ?????? ????????? ?????? ?????? ?????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????? ?????????
????? ?????????? ??????????? ??? ???????? ??? ?°??? ???? ????????? ???? ???????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 149 - 
?????? ?????? ??? ????? ???? ???? ?????? ???? ?????????? ????????? ?????????????
??????????? ?????? ??????????? ??????? ?????????? ?????????? ???????? ???? ??
?????? ????????? ??? ?????? ??????? ??? ????? ???? ???? ?????? ???????? ??? ?????
???????????????
??????????????????? ??????????????????????????? ??????????????????????????
???????????????????????? ??????? ??????????????????
??? ????????????? ?????????? ????? ????????? ??? ??? ???????? ????? ???????
?????????????????? ????????????????????????????????????????? ??????????????
??????????????????????????????????????????????????????????
????? ????????????? ??????????
?????? ????????????????????????????????????????????? ???????????? ????????????
?????? ??????? ????? ???????????????? ???? ????? ??? ??????? ??????????? ?????? ?????
??????? ??????????? ??????????????????????????????? ?????? ???????????????
??????? ??????????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ???????????????? ????? ??? ????? ???? ???? ????? ??????? ????? ?????
????????????????? ???????????????????? ?????????? ???? ????????????? ?????
???????????? ??? ?? ??????????? ????????? ??????????? ??????????????? ????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????°???????
??????????? ????????? ???? ?????????? ????? ??????????? ????? ???????? ???
???????? ????? ???? ???? ???????????? ?????????? ????????? ???? ?????????? ???
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ????????????? ???? ????????? ????? ???????? ???? ???? ?????? ????????
???????????????????????????????????? ???? ??????????????????
????? ?????????????????????
????????? ????????? ????? ??????????? ???? ????????????????????? ?????? ?????
????????? ??? ???? ?????????? ??????????? ???? ???? ?????? ???????? ???????? ?????
????????????? ???? ?????? ?????? ??? ??????? ???? ???????? ????????????????
????????? ????? ???????? ?????????????????????? ?????? ?? ?????????
?????????????????????????????????????????? ????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ???????????? ???????????????????????? ??????????????????????????????
????????????????????? ?????????????
Materials and methods 
_________________________________________________________________?
- 150 - 
????????? ????? ??????????????? ??? ??????? ???????????????????? ???? ???????? ????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ????? ???????? ???? ???? ??? ????????????????? ????????? ???? ????????????
?????? ????????????? ???????? ?????????????? ????????????? ?????????????????
???????? ?????????????? ???????????? ???? ???? ???? ???????? ???? ?????????????
???????? ????????????????????????????? ????????????????????????????????????
??????????? ????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?? ??????????? ????????? ???? ?????????? ????? ????????? ????? ??????? ??????
????????? ????????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?????????? ???????????? ??????????????????????????? ?????????????????
???? ????????????? ??????? ?????? ??? ???? ?????? ??? ????? ???????????
??????????? ????????? ???? ????????? ??? ??????????? ??? ????? ????? ???????? ???
????? ??????????????? ???????????????????????????????????? ????????????
??? ?????????????????
???????? ????????????? ??????? ???????? ???????????? ???? ??????? ???????
?????????????? ???? ?????? ??? ???? ????????? ???? ?????????? ???? ??? ???? ???
???????????????????? ????????????????????? ??? ?????? ?????? ????????????? ???
???? ? ???? ??????????? ????????? ???? ??????????? ?????? ??????????? ?????
????????????????? ?????? ????? ?? ?????? ?????????????? ??? ????????? ?????
????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????? ???????????????????? ?????????? ?????????? ??????????
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SHCBP1?
SHC SH2-domain binding protein 
1 -4.436 -21.646 0.001180487 
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